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ГЕОМЕТРІЯ СЕРЦЯ ЩУРІВ ЗА УМОВ  
ЦУКРОВОГО ДІАБЕТУ – РОЛЬ ФАКТОРІВ 
ІНДИВІДУАЛЬНОЇ РЕАКТИВНОСТІ 
 
 
Резюме. У роботі на 76 білих щурах-самцях з алоксановим діабетом досліджено залеж-
ність  програми  ремоделювання  серця  від  сенситивності  ангіотензин1  рецепторів  до 
ангіотензину ІІ. Через 14 діб, 1, 2 і 3 місяці визначали сенситивність ангіотензин1 реце-
пторів в тесті in vitro з індукованою агрегацією тромбоцитів, масу тіла, абсолютну й 
відносну масу серця, об’єм і товщину стінки правого й лівого шлуночків серця. Визна-
чено індивідуальні особливості експресії ангіотензин1 рецепторів та їх роль у детермі-
нації структурно-функціонального стану діабетичного серця. Гіперсенситивність ангіо-
тензин1 рецепторів асоційована з раннім розвитком вираженої гіпертрофії міокарда, яка 
змінювалася на дилатацію камер шлуночків з потоншенням їхньої стінки. 
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Kanana N.N. Heart geometry in rats under diabetes mellitus – the role of individual reactivity factors.  
Summary. In 76 rats with alloxan diabetes the relation between heart remodeling and sensitivity to angiotensin II was estab-
lished. After 14 days, 1, 2 and 3 months the sensitivity of Angiotensin1 receptors was estimated by in vitro test with induced 
aggregation of platelets. The body and heart mass, volume and thickness of heart ventriculi were measured. The individual 
peculiarities of Angiotensin1 receptors expression and their role in determination of heart state during diabetes were shown. 
The hypersensitivity of Angiotensin1 receptors was associated with early myocardial hypertrophy with next dilatation of 
ventriculi with decrease of their wall thickness. 
Key words: аngiotensin I receptors, alloxan diabetes, myocardial hypertrophy. 
 
 
 
Вступ 
Розвиток  дилятаційної  кардіоміопатії  за 
умов цукрового діабету (ЦД) є наслідком реалі-
зації морфогенетичної програми зміни регуляції 
метаболізму й гемодинаміки (Pieske B., Wachter 
R., 2008). Кінцевим  результатом  патологічних 
процесів ЦД є зниження експресії генів і білків 
опорно-скорочувального апарата кардіоміоцитів, 
порушення молекулярних механізмів скорочення 
й  розслаблення,  що  на  макроскопічному  рівні 
проявляється анатомічними змінами камер серця 
(Reuter H., Adam C., 2006; Zhou B.Q. et al., 2006). 
Розвиток  компенсаторно-пристосувальних  і  па-
тологічних процесів, що протікають у міокарді за 
умов ЦД визначається поняттям «ремоделюван-
ня серця» (Spinetti G., Kraenkel N., 2008). Треба 
відзначити,  що  найчастіше  під  цим  терміном 
розуміється  кінцевий  й « негативний»  результат 
перебудови  геометрії  серця,  що  функціонально 
відповідає  розвитку  серцевої  недостатності 
(Swynghedauw B., 2006). На наш погляд, більш 
адекватним є трактування ремоделювання серця 
з позиції пластичності міокарда. У цьому випад-
ку ремоделювання серця можна представити як 
комплекс морфологічних змін (що протікають на 
різних  ієрархічних  рівнях),  які  відображають 
реалізацію  складної  генетично  детермінованої 
просторово-хронологічної програми реакції тка-
нинних елементів серця на дію патогенетичних 
факторів ЦД. Дана програма підтримується змі-
ною  активності  більше 1400 генів,  які  забезпе-
чують  включення  компенсаторних  механізмів  і 
комплексу стереотипних реакцій, що реалізують 
програму « суїциду»  діабетичного  міокарда 
(Marwick T.H., 2006; Zhou B.Q. et al., 2006). За 
даними багатоцентрових досліджень, тривалість 
і виразність кожної з фаз ремоделювання серця 
залежить не тільки від рівня глікемії й тривалості 
ЦД, але й від індивідуальних факторів реактив-
ності  організму,  що  визначають  резистентність 
тканин  серця  й  потужність  саногенетичних  ме-
ханізмів, які забезпечують нівелювання метабо-
лічних  і  регуляторних  порушень  за  умов  ЦД 
(Maharsy W.M. et al., 2007). Одним з ключових 
чинників індивідуальної реактивності є стан ре-
нін-ангіотензинової  системи ( РАС),  яка  індукує 
кардіоваскулярну патологію (Reuter H., Adam C., 
2006). Проте наскільки активність РАС визначає 
параметри  діабетичного  ремоделювання  серця 
залишається нез'ясованим. Метою даної роботи є 
оцінка  просторово-хронологічного  ремоделю-
вання серця в динаміці ЦД у щурів з різною сен-
ситивністю ангіотензин1 рецепторів (АТ1 рецеп-
торів). 
Матеріали та методи 
Робота виконана на 76 білих щурах-самцях 
вихідною масою 220±12 г, яким моделювали ЦД 
1 типу шляхом введення у хвостову вену алокса-__________________________________________________________________________________ 
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ну (15 мг/кг). Розвиток інсулярної недостатності 
підтверджували через 14 діб шляхом оцінки глі-
кемії (більше 12 ммоль/л). Через 14 сут, 1, 2 й 3 
міс після ін'єкції алоксану проводили оцінку сен-
ситивності АТ1 рецепторів у тесті з індукованою 
агрегацією тромбоцитів (Баринов Э.Ф., Сулаева 
О.Н. и соавт., 2006). У якості індуктора викорис-
товували ангіотензин II (АнгІІ), який уводили в 
суспензію у вигляді концентрованого розчину (5-
15 мкл), таким чином, щоб кінцева концентрація 
індуктора агрегації в пробі складала 0,25-2 мкм. 
Оцінювали дозозалежний напрямок зрушення та 
величину зміни агрегації тромбоцитів, викорис-
товуючи побудовану криву «доза-відповідь». На 
основі проведених досліджень визначали EC50 – 
ефективну  концентрацію  агоністу,  що викликає 
50% агрегацію тромбоцитів (Баринов Э.Ф. и со-
авт., 2006). В аналогічний термін досліджували 
масу  тіла  тварин,  абсолютну  й  відносну  масу 
серця, аналізували геометричні показники камер 
серця. Обсяг правого й лівого шлуночків серця 
(VRV й VLV) оцінювали по методу Grover (Pieske 
B., Wachter R., 2008), заснованому на визначенні 
обсягу  фізіологічного  розчину,  що  вводиться  у 
камери серця. Надалі видаляли обидва передсер-
дя,  виконуючи  розріз  паралельно  атріо-
вентрикулярній межі. Оцінювали масу кожного з 
шлуночків (mv), їхнє відношення до маси серця 
(mv/mh), вимірювали товщину стінки кожного з 
шлуночків (Tv) у основи, у середній частині й на 
верхівці  шлуночків.  Розраховували  відношення 
T/V.  Всі  результати  обробляли  статистично  з 
використанням  критеріїв  параметричної  і  непа-
раметричної  статистики ( Лях  Ю.Е.,  Гур’янов 
В.Г., 2006).  
Результати та їх обговорення 
У  інтактних  тварин  ЕС50  АнгII  складала 
0,85±0,07 мкМ. Через 14 діб після ін’єкції алок-
сану  рівень  глікемії  досягав 12,5±2,3 ммоль/л. 
Моделювання ЦД вже через 14 діб після початку 
експерименту супроводжувалося вірогідним під-
вищенням ЕС50 АнгІІ, що відображало зниження 
сенситивності АТ1 рецепторів. Однак цей показ-
ник мав індивідуальні особливості, що дозволило 
розподілити  експериментальних  тварин  на  дві 
групи. До 1-ї групи (n=32) віднесли щурів із зна-
чним початковим зниженням сенситивності АТ1 
рецепторів ( на 67,07% відносно  контролю; 
p<0,01). Така реакція може відображати адапта-
ційну  відповідь  клітин-мішеней  на  підвищення 
активності РАС за умов гіперглікемії. На відміну 
від цього у тварин 2-ї групи зростання ЕС50 скла-
ло 21,18% (p<0,05), що  на 27,46% відрізнялося 
від показника у тварин 1-ї групи (p<0,01). Через 
1 місяць після введення алоксану в 1-й групі ви-
значено  збереження  низької  чутливості  клітин-
мішеней до АнгІІ (ЕС50 агоніста на 25,88% пере-
вищувала  показник  у  контролі; p<0,05). В 2-й 
групі ЕС50 знизилася на 12,62% відносно попере-
днього терміну дослідження і не вірогідно відрі-
знялася ( на 5,88%) від  контролю.  Міжгрупові 
відмінності  ЕС50  АнгІІ  склали 15,89% (p<0,05). 
Це свідчить про індивідуальні розбіжності реак-
ції клітин-мішеней на дію АнгІІ: збереження гі-
посенситивності АТ1 рецепторів у одних тварин 
межувало з відновленням відповіді на регулятор 
в інших. Через 2 місяці від початку експерименту 
сенситивність АТ1 рецепторів тромбоцитів щурів 
1-ї  групи  була  східною  з  контролем,  але  на 
25,29% вищою (p<0,05) за показник у 2-й групі, 
що  відображає  гіперсенситивність  клітин-
мішеней до АнгІІ. До кінця 3-го місяця в обох 
групах зареєстроване підвищення сенситивності 
АТ1 рецепторів, ступінь якого був помірним у 1-
й групі (зниження ЕС50 склало 15,29%; p<0,05) і 
значним у 2-й (ЕС50 змінилася на 40,0%; p<0,01). 
У 1-й групі через 14 діб після ін'єкції алок-
сану відзначалася тенденція до підвищення маси 
тіла, що досягала максимуму до кінця 1 міс (на 
11,82% вище контролю; p<0,05), підтримувалася 
на стабільному рівні протягом 2 місяців і знижу-
валася до контрольного значення до кінця 3 міс 
експерименту. При цьому маса серця (mh) протя-
гом 1-го місяця зросла більш значно: на 8,98% 
через 14 діб, і ще на 9,59% у наступні 2 тижні 
(p<0,05). У результаті відмінності mh від контро-
лю через 1 міс ЦД склали 19,4% (p<0,05). Зрос-
тання  показника  протягом 2-го  й 3-го  місяців 
виявилося менш  вираженим – відповідно 5% й 
2,38% у порівнянні з попереднім строком дослі-
дження (p>0,05). Але в результаті цього через 3 
міс  відмінності  від  контролю  досягли 28,36% 
(p<0,01).  Ці  зміни  були  пов'язані  переважно  зі 
збільшенням  маси  шлуночків,  але  динаміка  й 
виразність гіпертрофії лівого та правого шлуноч-
ків (відповідно ЛШ і ПШ) була різною. Так, маса 
ЛШ найбільш значно зростала протягом 1-2 мі-
сяця ЦД (на 18,0 й 10,17%; p>0,05), а до кінця 3-
го місяця відзначалася стабілізація показника. На 
відміну від цього динаміка росту маси ПШ була 
слабко вираженою і згладженою (по 3-5% протя-
гом кожного місяця). Відмінності від контролю 
для  маси  ЛШ  через 3 міс  ЦД  склали 34% 
(p<0,01), для ПШ – 16,67% (p<0,05).  
Підтвердженням розвитку гіпертрофії шлу-
ночків серця можна вважати й динаміку товщини 
стінки камер серця у щурів 1-ї групи. Товщина 
стінки ЛШ (TLV) у щурів 1-ї групи протягом 1-го 
місяця виросла на 12,5% (p<0,05). До кінця 2-го 
міс  відмінності  від  контролю  досягали 15% 
(p<0,05), а через 3 міс – 17,5% (p<0,05). Характе-
рно, що об’єм камер при цьому мінявся незнач-
но: у ЛШ – на 9,76% (p<0,05), у ПШ – на 10,87% 
(p<0,05).  Тобто  об'ємне  навантаження  не  спри-
чиняло  істотного  впливу  на  розміри  шлуночків 
серця. Динаміка показника TLV/V виключає роз-
виток дилятації шлуночків у щурів 1-ї групи про-
тягом 3 міс  алоксанового  діабету ( рис. 1). Для 
ЛШ характерним було зростання даного показ-
ника  протягом 1-го  місяця  на 10,7% відносно __________________________________________________________________________________ 
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контролю (p<0,05), стабілізація  протягом 2-го 
місяця  з  наступним  поверненням  до  значень  у 
інтактних щурів. До кінця 3-го місяця після ін'є-
кції алоксану даний показник виявився лише на 
7,06% вищим за контроль (p<0,05). Для ПШ ди-
наміка  виявилася  трохи  іншою.  Протягом 1-го 
місяця після моделювання ЦД T rv/V мінявся не-
достовірно (на 3,59% щодо показника у інтакт-
них щурів; p>0,05). Найбільш значимим виявив-
ся 2-й місяць,  коли  приріст  даного  відношення 
досягав 7,19% щодо попереднього строку дослі-
дження й 11,03% щодо контролю (p>0,05). Про-
тягом 3-го місяця відзначалося зниження Trv/V, у 
результаті  якого  нівелювалася  достовірна  від-
мінність від контролю (5,75%; p>0,05).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 1. Взаємозв'язок  між  сенситивністю  АТ1  рецепторів ( за  показником  ЕС50  до  Анг  ІІ)  та  розвитком  гіпертро-
фії/дилатації (T/V) лівого шлуночка серця в динаміці алоксанового діабету у щурів 1-ї (а) та 2-ї (б) групи. 
Примітка: на вісі абсцис – терміни дослідження; на вісі ординат – ліворуч співвідношення Т/V (умовний показник), 
праворуч – ЕС50 АнгІІ (у мкМ). 
 
Гістологічне дослідження міокарда підтвер-
джувало розвиток гіпертрофії серця у щурів 1-ї 
групи. Діаметр кардіоміоцитів до кінця 1 міс збі-
льшився на 9,43% (p<0,05). Протягом 2-го місяця 
приріст даного показника склав 7,76% (p<0,05), а 
відмінності  від  контролю  досягали 17,92% 
(p<0,05). До кінця 3-го місяця діаметр кардіоміо-
цитів  змінювався  статистично  незначимо,  від-
мінності  від  контролю  склала 16,98% (p<0,05). 
Таким  чином,  розвиток  алоксанового  діабету  в 
щурів 1-ї  групи  супроводжується  гіпертрофією 
шлуночків: ЛШ – протягом 1-2 міс експеримен-
ту,  ПШ – через 2 міс  експерименту,  що  може 
розцінюватися  як  компенсаторно-пристосуваль-
на  реакція  на  зміну  параметрів  гомеостазу  при 
ЦД ( гіперглікемія,  зміна  об’єму  циркулюючої 
крові,  підвищення  периферичного  судинного 
опору та ін.).  
Вивчення геометрії серця у щурів 2-ї групи 
виявило  наявність  виражених  відмінностей,  які 
проявлялися не тільки на органному, але й сис-
темному рівнях. У першу чергу це стосувалося 
динаміки маси тіла, що протягом 1 міс після ін'є-
кції алоксану збільшилася на 17,03% щодо конт-
ролю (p<0,05). Протягом 2 місяця  відзначалася 
втрата маси тіла на 22,6% (p<0,01). У результаті 
цього даний показник виявився на 9,1% й 16,7% 
нижче  таких  у  контролі  й 1-й  групі  відповідно 
(p<0,05). Зниження маси тіла ще на 10% протя-
гом 3-го місяця експерименту привело до того, 
що відмінності від контролю й 1-й групи досяга-
ли 18,2% й 22,1% відповідно (p<0,05).  
Абсолютна маса серця мала подібну динамі-
ку, але відрізнялася по амплітуді. Так, протягом 
1 місяця маса органа зросла на 37,3% (p<0,01) і 
перевищила аналогічний показник у 1-й групі на 
15%.  За  рахунок  цього  відносна  маса  серця 
(Mh/Mb) виявилася на 17,1% й 9,7% вищими за 
такі відповідно в контролі й 1-й групі (p<0,05). 
Збільшення абсолютної маси серця було пов'яза-
не з наростанням маси шлуночків, у відношенні 
якої була виявлена явна асинхронність. До кінця 
1 місяця маса ЛШ збільшилася на 44% (p<0,01) 
щодо контролю й на 22,0% перевищила аналогі-
чний показник в 1-й групі (p<0,05). Приріст маси 
ПШ за 1-й міс виявився у 2 рази менш значимим 
(відмінності  від  контролю  й 1-й  групи  склали 
відповідно 20,8% й 9,8%; p<0,05). Превалювання __________________________________________________________________________________ 
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гіпертрофії лівого відділу серця підтверджувало-
ся й при аналізі товщини стінки шлуночків. TLV 
за 1-й  міс  виросла  на 17,5% щодо  контролю 
(p<0,05), незначно перевищивши показник в 1-й 
групі ( на 4,4%; p>0,05). Приріст T RV  виявився 
менш значимим – 13,8% (p<0,05) і мало відрізня-
вся  від  значення  в 1-й  групі.  Обсяг  камер  при 
цьому змінювався мало – на 5-8% у порівнянні з 
контролем, відображаючи збільшення лінійних й 
об'ємних розмірів серця й серцевий викид. 
  Протягом  другого  місяця  у  щурів 2-ї 
групи відзначалося незначні зміни маси серця – 
на 4,3%, проте m h,  як  і  раніше,  перевищувала 
таку  у  інтактних  тварин.  Характерно,  що  при 
цьому відносна маса серця продовжувала нарос-
тати – на 23,4% (p<0,05) у порівнянні з попере-
днім  строком  дослідження.  Як  наслідок,  даний 
показник  перевищив  контрольне  значення  на 
44,5% (p<0,01), а величину в 1-й групі – на 25,7% 
(p<0,05). Цікаво, що зміни маси ЛШ і ПШ носи-
ли реципрокний характер. Зниження маси ЛШ на 
5,6%  щодо  попереднього  строку  дослідження 
(p=0,06)  супроводжувалося  збільшенням  маси 
ПШ  на 10,3% (p<0,05). При  цьому  маса  ЛШ  і 
ПШ були на 36,0% й 33,3% вищими за такі у ін-
тактних щурів, відображаючи розвиток подібної 
гіпертрофії обох шлуночків серця. 
Гіпертрофія супроводжувалася збільшенням 
обсягу камер серця на 18,5% для ЛШ і на 8,0% 
для ПШ у порівнянні з попереднім строком до-
слідження (p<0,05). У результаті цього дані пока-
зники перевищили контроль на 30,1% (p<0,01) і 
17,4% (p<0,05), а  показники  в 1-й  групі – на 
15,4% й 7,0% (p<0,05) відповідно для ЛШ і ПШ. 
Дилятація  шлуночків  супроводжувалася  змен-
шенням товщини стінки ЛШ на 7,5% у порівнян-
ні  з  попереднім  строком  дослідження (p<0,05) 
при збільшенні товщини ПШ на 16,7% (p<0,05). 
Абсолютний показник товщини ЛШ і ПШ у да-
ний  строк  дослідження  у  щурів 2-ї  групи  мало 
відрізнявся від контролю, але виявився на 18,5% 
й 14,3% нижче таких у 1-й групі (p<0,05). 
  Через 3 міс  відзначалося  зниження  як 
абсолютної, так і відносної маси серця на 31,8% 
й 24,2% відповідно (p<0,01). У результаті цього 
маса органа стала на 10,4% нижчою за контроль 
(p<0,05)  і  на 30,2% за  показник  в 1-й  групі 
(p<0,01). Відносна маса серця мала інші характе-
ристики. Відношення Mh/Mb у щурів 2-ї групи 
виявилося  на 9,5% вищим  за  контроль,  але  на 
10,5% нижчим, ніж у тварин 1-ї групи (p<0,05). 
Ремоделювання серця було пов'язане зі знижен-
ням маси ЛШ і ПШ на 33,8% (p<0,01) і 18,8% 
(p<0,05)  відповідно.  Причому  основну  роль  у 
зміні структури серця грав ЛШ, маса якого ви-
явилася нижче контролю й 1-ї групи відповідно 
на 10,0% (p<0,05) і 32,8% (p<0,01). Прогресуван-
ня  дилятації  проявлялося  наростанням  об’єму 
ЛШ на 38,2% (p<0,01) і зниженням товщини його 
стінки  на 15,0% (p<0,05) відносно  контролю. 
Маса ПШ також знижувалася в даний строк до-
слідження на 18,8% (p<0,05), однак на 8,3% пе-
ревищувала показник контролю (p<0,05), що сві-
дчить  про  збереження  гіпертрофії.  Зіставлення 
маси ПШ серця з таким в 1-й групі виявило роз-
ходження  на 7,1% (p<0,05), що  може  свідчити 
про початок декомпенсації гіпертрофічних змін у 
міокарді щурів 2-ї групи.  
Даний  процес  супроводжувався  збільшен-
ням  об’єму  камери  ПШ  на 11,1% порівняно  з 
попереднім строком дослідження (p<0,05), що на 
30,4%  перевищувало  показник  контролю 
(p<0,01). При цьому товщина стінки ПШ, хоча й 
знижувалася на 13,9% у порівнянні з попереднім 
місяцем (p<0,05), мало відрізнялася від контро-
льних показників. У трактуванні цих різноспря-
мованих  змін  найбільш  показовою  виявилася 
динаміка  коефіцієнту T/V. У  ЛШ  відношення 
T/V зростало протягом 1-го місяця, перевищую-
чи контроль на 8-10% (p<0,05). Але надалі цей 
показник  різко  знижувався,  у  результаті  чого 
дефіцит відносно контролю склав 16,4% через 2 
міс (p<0,05) і 38,5% через 3 міс (p<0,01), відо-
бражаючи превалювання в ці строки дилятації. У 
ПШ відношення T/V протягом 1-го й 2-го місяців 
перевищувало контроль на 5-8%, однак через 3 
міс відзначалося зниження показника із дефіци-
том  відносно  контролю  на 18,9% (p<0,05), що 
може свідчити про декомпенсацію й правого від-
ділу серця. Підтвердженням даного припущення 
може бути гістологічне вивчення міокарда. Через 
1  міс  після  моделювання  алоксанового  діабету 
виявлено виражену гіпертрофію волокон міокар-
да, діаметр яких був на 19,8% вищим за контроль 
(p<0,05). Через 2 міс відзначали розвиток запа-
льної інфільтрації міокарда й дистрофічні зміни 
в кардіоміоцитах, що супроводжуються знижен-
ням  діаметра  волокон  серцевого  м'яза  на 9,4% 
(p<0,05), хоча їхня товщина мало відрізнялася від 
норми. Через 3 міс алоксанового діабету діаметр 
волокон зменшувався ще на 28,7% і виявився на 
22,6%  нижчим  за  такий  у  інтактних  щурів 
(p<0,01).  
Програма ремоделювання міокарда за умов 
ЦД  є  багатокомпонентною  Ключовим  індукто-
ром  зміни  структури  міокарда  вважаються  під-
вищення механічного навантаження на шлуноч-
ки  серця (Swynghedauw B., 2006). Параметри 
перед- і постнавантаження на серце визначають 
стан  месенджерно-трансдукторних  внутрішньо-
клітинних  систем,  що  активують  серію  транс-
крипційних факторів. Останні контролюють па-
раметри клітинного циклу, розвиток гіпертрофії, 
метаболічні  процеси  й  апоптоз  кардіоміоцитів. 
Одним із регуляторів є Анг II, що модулює пере-
раховані вище морфогенетичні процеси в міока-
рді. Причому останні, судячи з даних літератури, 
можуть  варіювати  від  гіпертрофії  до  дистрофії 
різного ступеня виразності й апоптозу. За існую-
чими даними (Reuter H., Adam C., 2006) через 8 __________________________________________________________________________________ 
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тижнів у діабетичних щурів розвиваються дифу-
зні  зміни  в  серці,  що  включають  вакуолізацію 
кардіоміоцитів,  зниження  посмугованості  й  гі-
пертрофії  волокон.  Виразність  описаних  проце-
сів може бути різною. Причини цього варто шу-
кати в експресії рецепторів до АнгII. Встановле-
но, що в міокарді правого передсердя людини за 
умов ЦД 2 типу експресія білка АТ1 рецептора 
до АнгII зростала в 1,7 рази, а мРНК – в 1,86 рази 
порівняно з контролем (Maharsy W.M., Kadi L.N. 
et al., 2007). За результатами експериментального 
дослідження (Zhou B.Q. et al., 2006) за умов ЦД 
має місце підвищення експресії АТ2 рецепторів 
протягом перших двох місяців, і тільки через 12 
тижнів  підсилюється  експресія  АТ1  рецепторів. 
Також описаний феномен (Pieske B., Wachter R., 
2008) зниження зв'язування АнгII із обома підти-
пами рецепторів на ендотелії за умов ЦД, хоча H. 
Reuter та C. Adam (2006) продемонстрували під-
вищення щільності АТ1 рецепторів на кардіоміо-
цитах під час розвитку гіпертензії. Для уточнен-
ня  механізмів  і  проявів  цього  взаємозв'язку  ми 
ранжували тварин на дві групи згідно з динамі-
кою сенситивності АТ1 рецепторів. Це дозволило 
з одного боку продемонструвати роль індивідуа-
льних особливостей активності РАС й експресії 
АТ1  рецепторів  у  детермінації  структурно-
функціонального стану серця при ЦД, а з іншого 
– надало можливість виявити патоморфологічні 
прояви гіперекспресії АТ1 рецепторів. Так, у щу-
рів 2-ї  групи  зміни  в  програмі  ремоделювання 
серця полягали в ранньому розвитку вираженої 
гіпертрофії, яка змінювалася на дилатацію камер 
шлуночків  з  потоншенням  їхньої  стінки.  Крім 
описаного в літературі посилення апоптозу кар-
діоміоцитів (КМЦ), серед патогенетичних меха-
нізмів даних змін слід зазначити ранні дистрофі-
чні  зміни  КМЦ,  зменшення  діаметра  м'язових 
волокон  на  фоні  порушення  мікроциркуляції, 
запальної  інфільтрації  та  фіброзу  міокарда. 
Останнє  може  бути  обумовлено  активуючим 
впливом АнгII через АТ1 рецептори на проліфе-
рацію  та  секреторну  активність  фібробластів 
внаслідок  активації  експресії TGFβ  і  фактора 
росту  сполучної  тканини (CTGF) (Spinetti G., 
Kraenkel N., 2008).  
Підсумок 
Таким чином, різна динаміка сенситивності 
АТ1 рецепторів у експериментальних тварин ви-
значає  хронологічну  програму  ремоделювання 
діабетичного серця. У щурів 1-ї групи відзнача-
ється  превалювання  компенсаторно-
пристосувальних змін у серці, які проявляються 
гіпертрофією ЛШ, а потім і ПШ. Рання гіперсен-
ситивність  АТ1  рецепторів  у  тварин 2-ї  групи 
супроводжується  вираженою  гіпертрофією  ЛШ, 
декомпенсація якої вела до вираженої дилятації 
ЛШ через 2 міс і ПШ через 3 міс алоксанового 
діабету. 
Перспективи подальших розробок 
Подальші дослідження можуть стосуватися 
встановлення  молекулярно-біологічних  основ 
означених процесів та вивчення можливості ко-
рекції виявлених змін діабетичного серця. 
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Канана Н.Н. Геометрия сердца крыс при сахарном диабете – роль факторов индивидуальной 
реактивности.  
Резюме. В работе на 76 белых крысах-самцах с аллоксановым диабетом исследовали зависимость 
программы ремоделирования сердца от сенситивности ангиотензин1 рецепторов к ангиотензину ІІ. Через 
14 суток, 1, 2 и 3 месяца определяли сенситивность ангиотензин1 рецепторов в тесте in vitro с индуциро-
ванной агрегацией тромбоцитов, массу тела, абсолютную и относительную массу сердца, объем и тол-
щину стенки правого и левого желудочков. Продемонстрированы индивидуальные особенности экспрес-
сии ангиотензин1 рецепторов и их роль в детерминации структурно-функционального состояния диабе-
тического сердца. Гиперсенситивность ангиотензин1 рецепторов ассоциирована с ранним развитием вы-
раженной гипертрофии миокарда, которая сменялась дилатацией желудочков с истончением их стенки.  
Ключевые слова: ангиотензин1 рецепторы, аллоксановый диабет, гипертрофия миокарда. 
 